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A BÉTA-BLOKKOLÓK
TÖRZSFEJLÕDÉSE
Közel 50 éve jelent meg az elsõ, hipertóniások
béta-blokkoló kezelésérõl beszámoló közle-
mény: az 1964-ben megjelent cikk a propa no -
lol hatását tanulmányozta (1). Az elmúlt közel
fél évszázadban a béta-blokkolók hatalmas
fejlõdésen mentek keresztül, másrészt az indi -
ká ciós kör is jelentõsen kibõvült: a hipertónia
kezelésében betöltött szerepük mellett a koro -
ná riabetegség és a szívelégtelenség kezelésé-
nek is nélkülözhetetlen pillérei.
A kezdetben alkalmazott, ún. 1. generációs
béta-blokkolók (propanolol, pindolol, bo pin -
do lol) mind a béta-1, mind a béta-2 receptort
gátolják. A béta-1 receptor gátlása kedvezõ,
hiszen eredményeképpen csökken a vérnyo -
más, illetve mérséklõdik a szívfrekvencia és a
szívizom oxigénigénye. Ugyanakkor a béta-2
receptorok gátlása arteriola és bronchiolus
konstrikciót eredményez, amely részben a
ked vezõtlen mellékhatások egy részéért fele -
lõs, másrészt az érszûkítõ hatás révén jelen -
tõsen mérséklõdik a vérnyomáscsök ken tõ
potenciál. 
Jelentõs elõrelépés volt a dominánsan béta-1
receptort gátló (ún. szelektív vagy második ge-
nerációs) készítmények megjelenése (ate no -
lol, metoprolol, bisoprolol, betaxolol), ame -
lyek fenti kedvezõ hatásokat eredményezik az
említett mellékhatások nélkül. Mivel döntõen
a béta-1 receptoron fejtik ki a hatásukat, ezért
a béta-2 receptor által közvetített vazodila tá -
tor hatás érvényesül, így e szerek jelentõs vér-
nyomáscsökkenést eredményeznek.
Újabb fontos lépés volt az ún. harmadik ge-
nerációs vagy vazodilatátor típusú béta-blok-
kolók megjelenése, amelyek számottevõen
csökkentik a perifériás érellenállást is, így a
legkifejezettebb antihipertenzív hatás ezen
ké szítményektõl várható. E csoportba tarto-
zik a carvedilol – amely az alfa-adrenerg re-
ceptorokon kifejtett többlethatás –, illetve a
nebivolol – amely nitrogén-monoxid mediál ta
úton eredményez értágulatot, fokozva a vér -
nyo máscsökkentõ hatást. 
Összegezve megállapítható, hogy a külön bö -
zõ generációkhoz tartozó készítmények szá -
mot tevõen különböznek a béta-2 és az alfa
receptorra kifejtett hatást illetõen. Az eltérõ -
sé get a mellékhatásokban észlelt jelentõs kü-
lönbség is kidomborítja. Míg az elsõ generá-
ciós készítményeknél a vazo- és broncho -
konst rikció számos esetben határt szabott az
alkalmazásuknak, addig a harmadik generá-
ciós készítményeknél nem jellemzõ ezen mel-
lékhatás. Másrészt, míg a régi béta-blokkolók
metabolikusan kedvezõtlen hatásúak (szén-
hidrát- és lipid anyagcsere kedvezõtlen befo -
lyá solása, újonnan megjelenõ diabétesz gya-
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koriságának a fokozása), addig a legmoder -
nebb készítmények döntõen neutrálisak,
illetve kismértékben inkább kedvezõ anyag -
csere hatásúak (2). A béta-blokkolók jellem -
zõit szá mottevõen befolyásolja a víz- vagy li -
pid ol dé konyság kérdése, hisz a zsíroldékony
molekulák (pl. pro pa no lol) a vér–agy-gáton
könnyen átjutva idegrendszeri mellékhatáso-
kat (álmatlanság, bizarr álmok) is eredmé-
nyezhetnek.
A béta-blokkolók törzsfejlõdésének áttekinté-
se során a csoport molekuláinak és azok hatá-
sainak (mellékhatásainak) eltérõségét szeret-
tük volna szemléltetni, amelyek elõre ve títik a
csoport heterogenitását, vagyis, hogy az egész
csoportra vonatkozó általános érvé nyû megál-
lapítások levonása több mint nehézkes. 
KRIT IKAI ÉSZREVÉTELEK 
A BÉTA-BLOKKOLÓKKAL 
KAPCSOLATBAN
A béta-blokkolók több évtizeden keresztül
megkérdõjelezhetetlenül elsõ vonalbeli sze-
reknek számítottak a magasvérnyomás-beteg-
ség kezelésében, mind a hazai, mind az euró-
pai és mind az amerikai ajánlás értelmében
(3, 4, 5). Ugyanakkor a Brit Hipertónia Társa-
ság 2006-ban megjelent ajánlása nem javasol-
ja a béta-blokkolók alkalmazását a ma gas vér -
nyomás-betegség kezelésének elsõ, második
és harmadik vonalbeli szereként (6). A beve -
ze tõ gondolatokban hangsúlyozott heteroge -
nitás alapján meglepõ volt az egész csoportra
vonatkoztatott kategorikus állásfoglalás. Még
mielõtt a béta-blokkolókat ellenzõk érveit át-
tekintenénk, fontos annak a hangsúlyozása,
hogy ezt a javaslatot a késõb biek ben sem az
európai, sem a hazai, sem az amerikai ajánlás
nem tette magáévá.
A brit ajánlás az NICE (National Institute of
Clinical Excellence) 2003-as metaanalízisen
alapult, amely azt észlelte, hogy a stroke való -
szí nûsége szempontjából a béta-blokkolók
ked vezõtlen eredményt mutatnak (6). Lind -
holm 2005-ben a Lancet hasábjain megjelent
metaanalízise szintén megkérdõjelezte a bé-
ta-blokkolók helyét a hipertónia kezelésének
elsõ vonalában (7). Eredményeik szerint –
bár a béta-blokkoló ugyanolyan mér té kû ten -
zió-mérséklõdést eredményez, mint a többi
vér nyomáscsökkentõ – a stroke gyakoriság
csökkenésének mértéke elmaradt ahhoz vi-
szonyítva, mintha más hatástani csoportot al-
kalmaztak volna antihipertenzív szerként.
Ugyanakkor fontos annak a hangsúlyozása,
hogy a me ta analízisben felhasznált vizsgála-
tok túlnyomó többsége ateno lol lal történt. A
korábban részletezett csoporton belüli hete-
rogenitást figyelembe véve az általánosítás
nem szerencsés. Különösen azért nem, mert
amennyiben a metaanalí zis ben csak a „nem-
atenolol”-os béta-blokkolós eseteket elemez-
ték, akkor nem volt szignifikáns különbség a
két csoport között. Néhány hónappal késõbb
látott napvilágot Khan metaanalízise, amely
megállapította, hogy a 60 évnél fiatalabb be-
tegek esetén az ún. összetett végpontok (ha-
lál, stroke, szívinfarktus) vonatkozásában a
béta-blokkoló nemcsak, hogy hatékonyabb a
placebónál, hanem effektivitása megegyezik
a többi hatástani csoportéval (8). Ugyanak-
kor 60 év feletti betegek esetén már nem ész-
leltek a fentihez hasonló kedvezõ eredményt.
Ezen adat nem eredményez jelentõs válto-
zást a terápiás szokásunkban, hiszen az idõ -
sebb betegeknél korábban sem a béta-blok -
koló volt az elsõként javasolt kezelés (9). 
A vitával kapcsolatos eredményeket össze-
gezve megállapítható, hogy a kedvezõtlen
eredményeket mutató metaanalízisek kor sze -
rût len, hazánkban gyakorlatilag évek óta nem
alkalmazott készítményekkel (elsõsor ban
ate no lol, illetve rövid hatású metopro lol)
kap cso latosak. A jelenleg elõszeretettel al-
kalmazott készítményekkel (bisoprolol, car -
vedilol, nebivolol) kapcsolatos meta ana lí zis,
illetve számottevõ kedvezõtlen eredmény
nem látott napvilágot. Ismételten szeretnénk
hangsúlyozni, hogy a csoport molekuláinak a
hatások és mellékhatások szempontjából
ismert jelentõs heterogenitása miatt az álta-
lánosítás nem szerencsés. 
A BÉTA-BLOKKOLÓK HELYE 
A KORÁBBI AJÁNLÁSBAN
A 2007-ben megjelent európai és hazai
ajánlás változatlanul az elsõként választható
szerek között említi õket, ugyanakkor hangsú-
lyozza, hogy a hipertónia kezelése döntõen
kombinációs terápiát igényel, így a hatástani
csoportok rangsorolása kissé mesterkélt (10,
11). Megemlíti, hogy a hagyományos béta-
blok kolók és tiazid diuretikumok tartós alkal-
mazása növeli az újonnan kialakuló cukorbe-
tegség gyakoriságát, ami különösen a két szer
együttes szedése esetén fokozódik, ezért szö -
võd ménymentes hipertóniában a kettõ együt-
tes alkalmazása nem javasolt. Ugyanakkor ez
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az ajánlás is jelzi, hogy a kor szerû molekulák
(carvedilol, nebivolol) anyag csere pro filja nem
kedvezõtlen. Különös tekintettel javasolt a
modern béta-blokkolók alkalmazása fokozott
szimpatikus aktivitás esetén: mikor a hipertó-
nia koronária be tegséggel (angina pec to ris,
szívinfarktus utáni állapot) vagy szívelégtelen-
séggel társul, illetve bizonyos ritmuszavarok
jelenlétében. 
A LEGÚJABB AJÁNLÁSOK ÜZENETEI 
Á L T A L Á N O S M E G F O N TO L Á S O K
2009 nyarán látott napvilágot az Európai Hi-
pertónia Társaság legújabb ajánlása, amely a
2007-es irányelvek felfrissítése (12). Ezt kö -
ve tõen a Magyar Hypertonia Társaság is
meg újította ajánlását, amely döntõen az eu-
rópai konszenzuson alapul (13). 
A legújabb metaanalízisek adatai megerõsí -
tet ték, hogy a nagy hatástani csoportok (diu -
retikum, ACE-gátló, angiotenzin-receptor-
blokkoló, kalciumantagonista, béta-blokkoló)
populáció szintû vérnyomáscsökkentõ hatása
nem különbözik. Szintén egyértelmûen bizo -
nyí tott, hogy a fõ hatástani csoportok elté rõ -
en viselkednek a kardiovaszkuláris rizikó-
csökkentés, illetve események (stroke, szív in -
fark tus) szempontjából. Megerõsítést nyert a
2007-es ajánlás azon megállapítása, hogy
mind az 5 hatástani csoport alkalmas lehet a
kezelés megkezdésére. Szükséges annak a
hangsúlyozása, hogy a betegek egy része egy
adott hatástani csoportra nem, vagy nem
meg felelõen reagál, ezért – figyelembe véve,
hogy a vérnyomás csökkentése a legjobb rizi -
kó csökkentõ lehetõség – a további hatástani
gyógyszercsoportok alkalmazása válik szük-
ségessé. Valamennyi hatástani szernek ismert
ellenjavallata, illetve többlet kedvezõ hatása.
A gyógyszerválasztásnak evidenciákon kell
alapulnia. Az „egy átlagos beteg” fo gal ma és
a vérnyomáscsökkentõk hagyomá nyos beso -
ro lása (elsõként, másodikként, harmadikként
választandó szer) sokat veszített a jelen tõ sé -
gé bõl, helyette a személyre szabott gyógy -
szer választás elõnyben részesítése szükséges. 
BÉTA-BLOKKOLÓKKAL 
KAPCSOLATOS TÉNYEK
Az elõzõ ajánlás megjelenése óta több béta-
blokkolóval foglalkozó metaanalízis jelent
meg. Kilenc randomizált, kontrollált vizsgálat
összesített eredménye alapján negatív korre-
lációt észleltek a béta-blokkolóval elért szív-
frekvencia és a kardiovaszkuláris események
gyakorisága között, vagyis alacsonyabb szív-
frekvencia esetén észleltek magasabb szívin-
farktus és stroke gyakoriságot (14). Másrészt
az eddigi legnagyobb, 147 rando mi zált vizsgá-
lat eredményét feldolgozó meta ana lízis
mind össze a stroke vonatkozásában észlelt
minimális inferioritást (17% béta-blokkoló,
29% más szer esetén). Ugyanakkor a koroná -
ria-események és a szívelégtelenség megelõ -
zé se szempontjából hasonló eredményt ész-
leltek, míg akut koronária szindróma esetén
ked ve zõbb nek bizonyult a béta-blokkoló al-
kalmazása (15).
A szubklinikus célszervkárosodások szem-
pontjából a béta-blokkolók kevésbé bizonyul -
tak kedvezõ hatásúnak mint az ACE-gátlók,
angiotenzin-receptor-blokkolók és a kal ci -
umantagonisták a balkamra-hipertrófia csök -
kentése, az artéria carotis intima-media vas -
tag ság kedvezõ befolyásolása és az érfali me-
revség (arterial stiffness) befolyásolása szem-
pontjából (12). Fontos ismételten hangsú-
lyozni, hogy a béta-blokkolók nem alkotnak
homogén csoportot, és a vazodilatátor típusú
béta-blokkolókkal kapcsolatosan ilyen irányú
negatív eredmény nincs, sõt egyre több ked -
ve zõ adat lát napvilágot. Másrészt a nebivolol
és a carvedilol szignifikánsan kevésbé csök-
kenti a szívfrekvenciát, mint az atenolol (16).
Mivel ez perifériás vazodilatá ció val társul,
ezért a centrális vérnyomás csökkenése is ki-
fejezettebb (17). 
Bizonyított, hogy a carvedilol ked ve zõbben
befolyásolja a szénhidrát- és a vérzsír-anyag-
cserét, mint a metoprolol (18), illet ve a ne bi -
vo lol – eltérõen a metoprololtól – javítja az
in zulin érzékenységet (19). Több keményvég-
pontú vizsgálat szívelégtelenségben vizsgálta
a carvedilol és a nebivolol hatását. 
A COMET-vizsgálatban carvedilol kezelés
kapcsán kevesebb új diabétesz jelent meg,
mint metoprolol alkalmazása esetén (20), il-
letve a SENIORS-vizsgálatban a nebivolol és
a placebo mellett megegyezett az új cukorbe-
tegek incidenciája (21). A carvedilol mellett
szignifikánsan kevesebb mikroalbuminuriás
eset fordult elõ, és ritkábban alakult ki mani -
feszt proteinuria (18). Legújabban a nebivo -
lol bizonyította, hogy javítja a koroná ria-
áram lás rezerv kapacitását és a bal kamrai
töltõnyo mást (22). Jelenleg folynak vizsgála-
tok, hogy a szívelégtelenségben észlelt ked ve -
zõ hatások magas vér nyo mású betegeken is
ész lelhetõek-e.
231
H I P E R T Ó N I A © 1 9 9 6 – 2 0 1 0  T H E  P R O M E N A D E    †††
HTSZ1004_HTSZ0905.qxd  5/31/2010  1:30 PM  Page 231
ÖSSZEGZÉS
Egy adott beteg primer hipertóniájának a
hátterében – az esetek túlnyomó többségé-
ben – több ok együttese áll. A renin–an gio -
ten zin–aldoszteron-rendszer túlzott aktivitá-
sa mellett, a volumen többlet és a megnöve-
kedett perifériás érellenállás is szerepet ját-
szik, ugyanakkor legalább ilyen jelentõségû a
fokozott szimpatikus aktivitás is. 
Ha egy folyamat hátterében több tényezõ
együttese áll, akkor a megoldás is komplex
kell, hogy legyen: vagyis a magasvérnyomás-
betegség kezelése kombinált terápiát jelent.
Mértékadó vizsgálatokban (ahol szoros volt a
betegek kontrollja) 3-4 gyógyszer együttes al-
kalmazásával tudták elérni a célértéket.
Populáció szinten nincs különbség a külön -
bö zõ hatástani csoportok által eredményezett
vérnyomáscsökkentés mértékében, azon ban
egy adott személynél az egyik-másik tényezõ
jelentõsége nagyobb, míg a többié esetleg el-
hanyagolható. A XXI. században a magas -
vér nyo más-betegség korszerû kezelése sze-
mélyre szabott terápiát kell, hogy jelentsen,
amelyben a béta-blokkoló alkalmazása nél-
külözhetetlen. Kontraindikáció hiányában
kö telezõ az alkalmazásuk minden olyan eset-
ben, ha a magasvérnyomás-betegség szív -
elégtelenség gel és/vagy koronáriabetegséggel
(angina pec toris, posztinfarktusos állapot)
társul. A célvérnyomás elérése általában
(több szörös) kombinációt igényel, ahol szin -
tén jelentõs szerep hárul a béta-blokkolókra.
Szövõd mény mentes hipertónia esetén – kü-
lönösen tiazid diuretikummal együtt – nem
javasolt alkalmazásuk a vérnyomáscsökkentõ
kezelés elsõ lépéseként. A számos rendelke-
zésre álló készítmény közül javasolt a
modern szerek elõnyben részesítése.
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